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AAH  -  Atypical Adenomatous Hyperplasia 
   deutsch: atypische adenomatöse Prostatahyperplasie Adenose 
ACR  -  American College of Radiology 
ADC  -  Apparent Diffusion Coefficient 
   deutsch: „scheinbarer“ Diffusionskoeffizient 
ASAP  -  Atypical Small Acinar Proliferation  
   deutsch: atypische mikroazinäre  Proliferation 
AUC  -  Area Under The Curve  
   deutsch: Areal unter der Kurve 
BPH  -  Benign Prostate Hyperplasia 
   deutsch: benigne Prostatahyperplasie 
CAD  -  Computer-Aided Detection 
   deutsch: computerunterstützte Detektion 
DCE  -  Dynamic Contrast Enhancement  
   deutsch: dynamische Kontrastmittelbildgebung 
DRU  -  Digital-rektale Untersuchung 
DWI  -  Diffusion-Weighted Imaging 
   deutsch: Diffusionsgewichtete Bilder 
ESUR  -  European Society of Urogenital Radiology 
IDC-P  - Intraductal Carcinoma of Prostate 
   deutsch: Isoliertes Intraduktales Karzinom der Prostata 
MAI  -  Malignancy Attention Index 
mpMRT -  multiparametrische Magnetresonanztomografie 
MR  -  Magnetic Resonance 
   deutsch: Magnetresonanz 
MRSI  -  Magnetic Resonance Spectroscopic Imaging 
   deutsch: Magnetresonanzspektroskopie 
PCa  -  Prostate Cancer  
   deutsch: Prostatakrebs 
PDT  - Photodynamic Therapy 
   deutsch: Photodynamische Therapie  
PIN  -  Prostatische Intraepitheliale Neoplasie 




PSA  -  Prostate Specific Antigen 
   deutsch: prostataspezifisches Antigen 
Pt  -  Patient 
ROC  - Receiver Operating Curve 
   deutsch: Grenzwertoptimierungskurve 
T2-w  -  T2-weighted Sequence 
    deutsch: T2-Wichtung 
TRUS  -  Transrectale Ultrasonography 
   deutsch: transrektale Ultraschalluntersuchung 





EINLEITUNG: Aktuell stellt die quantitative Untersuchung der multiparametrischen 
Magnetresonanztomographien (mpMRT)  mit computer-assistierten Diagnosesyste-
men (CAD) eine Herausforderung in der Diagnostik von Prostatakrebs (PCa) dar. 
Nach der Einführung der Therapieoption „active surveillance“ ist die genaue Differen-
zierung des malignen Potentials von Prostatakarzinomen entscheidend für die weiter-
führende Therapieempfehlung. In dieser Betrachtung ist neben der Läsionsgröße 
und dem PSA-Wert auch der Gleason Score von essentieller Bedeutung. Für die 
präzise Krebsprädiktion und die nicht-invasive Vorhersage des Gleason Scores hat 
die Firma Watson Elementary™ eine mpMRT – basierte Software entwickelt.   
ZIELE DER ARBEIT: Die Genauigkeit und die Effizienz des CAD-Systems von Wat-
son Elementary™ wurde auf Basis der Daten von MRT-gestützt-bioptierten, histolo-
gisch gesicherten Prostataläsionen untersucht. Der Schwerpunkt der Untersuchung 
lag auf der Erfassung der Sensitivität und Spezifität in der Erkennung von malignen 
Läsionen sowie der Prädiktion des Malignitätsgrades bzw. des Gleason Scores. 
METHODEN: Im Hinblick auf diese Zielsetzung wurden retrospektiv 104 MRT-
gestützt-bioptierte Läsionen (47 Prostatakarzinome und 57 benigne Läsionen) von 
insgesamt 79 Patienten im Alter von (Mittelwert ± Standardabweichung) 64,61 ± 6,64 
Jahren unter Verwendung eines Philips Ingenia 3T MRT-Systems untersucht.  
Die zur Verfügung stehenden Daten wurden zwischen 10/2013 bis 04/2016 in der 
radiologischen Abteilung des Südharz Klinikums Nordhausen erhoben. Insgesamt 
stand eine Kohorte von 122 Patienten zur Verfügung. Von dieser wurden 43 Patien-
ten aufgrund eines inkompatiblen Protokolls aus der Studie ausgeschlossen.  
Zum ausgewerteten Bildgebungsprotokoll gehörte eine T2-gewichtete Sequenz, eine 
diffusionsgewichtete Sequenz (DWI) mit  b-Werten von  0-100-500-800-1000 und 
Errechnung des Diffusionskoeffizienz (apparent diffusion coefficient, ADC) sowie eine 
T1-gewichtete Sequenz mit dynamischen Aufnahmen (dynamic contrast 
enhancement, DCE) nach Gabe von 0,1 mmol/kg Gadoteridol (ProHance™). 
Bei allen Patienten wurde initial eine diagnostische mpMRT-Untersuchung der Pros-
tata durchgeführt und innerhalb von drei Monaten eine MR-gestützte Stanzbiopsie 
zur histologischen Sicherung angeschlossen. Bei keinem Patienten wurde vor der 




suspekten PSA-Wert beziehungsweise eine suspekte PSA-Wertsteigerung. 
Auf Grundlage der vorliegenden MRT-Daten (T2-w, DWI und DCE) kalkuliert die 
Software automatisch eine voxel-basierte Perfusionskurve und eine ADC-Mappe, 
welche auf Grundlage der DWI-Sequenzen erhoben wird. Durch Konvergenz der T2-
w-, ADC- und DCE-Werte wurde ein normierter Index errechnet, der Malignancy At-
tention Index (MAI). Dieser soll als Vorhersage des Gleason Scores fungieren. Die 
Bewertung der Läsionen erfolgte retrospektiv mit manuell segmentierten, histologisch 
gesicherten Läsionen als Goldstandard hinsichtlich der Detektion und der Reabiltität 
sowie Validität der Gleason-Vorhersage. 
ERGEBNISSE: Das CAD-System fand 36 der 104 Läsionen, davon 22/47 PCa und 
14/57 benigne Prostataläsionen. Dies entspricht einer Sensitivität von 46,80% für 
PCa mit einer falsch negativen Rate von 0,53/pt. Die Spezifität des CAD-Systems 
liegt bei 75,43%, mit einem positiv prädiktiven Wert von 61,11%, einem negativ prä-
diktiven Wert von 63,23% und falsch detektierter Rate von 38,89%. Watson Elemen-
tary™ erkannte maligne und benigne Läsionen mit gleicher Wahrscheinlichkeit (P 
0.06, χ2 test). Die Grenzwertoptimierungskurve (ROC) gibt einen schwachen Glea-
son-Vorhersagewert für den MAI mit einer Fläche unter der Kurve (AUC) < 0,65 an. 
Durch Grenzwertoptimierung (MAI cut-off = 0,54) war eine Optimierung der Sensitivi-
tät/ Spezifität auf 61,7%/ 68,4% möglich.   
Weiterhin lässt der MAI keine signifikante Korrelation mit dem Gleason Score (P 0.60, 
Pearson Korrelation) erkennen. 
SCHLUSSFOLGERUNG: Auf Grundlage unserer Ergebnisse eignet sich Watson 
Elementary™ nicht zur alleinigen PCa-Diagnostik und Vorhersage des Gleason Sco-
res. Es besteht die Empfehlung, das CAD-System als „second read“ mit einer kriti-





2.1 Prostatakarzinom und andere Prostataläsionen 
ANATOMIE: Die Prostata wird in vier Zonen unterteilt. Die periphere Zone (Außen-
drüse) umgibt die zentrale Zone. In ihr finden sich 70% der Karzinome. Die Transitio-
nalzone bzw. periurethrale Mantelzone bildet den Ursprung der Prostatahyperplasie 
und bildet circa 20% der Malignome aus. Dorsokranial der Urethra befindet sich die 
zentrale Zone, in welcher circa 10% der bösartigen Neubildungen lokalisiert sind. Die 
aglanduläre anteriore Stromazone findet sich vor der Transitionalzone (Siehe Abbil-
dung 1). 
 
Abb. 1: Aufbau der Prostata und Zoneneinteilung nach PI-RADS V2. PZ= periphere Zone, 
CZ= zentrale Zone, TZ= Transitionalzone, US= Urethaler Sphincter, AFS= vorderes 




Karzinome sind typischerweise drüsig differenzierte epitheliale Neoplasien mit Ex-
pression des Androgenrezeptors und PSA-Positivität. Neben Karzinomen finden sich 
in der Prostata weitere benigne Läsionen, welche den PSA-Wert beeinflussen kön-
nen.  Bei  Männern in der Altersgruppe von 60 bis 69 Jahren leiden 75% unter einer 
benignen Prostatahyperplasie (BPH), womit diese die häufigste Erkrankung des 
Mannes im höheren Lebensalter darstellt. Diese führt zudem zu einem Anstieg des 
Serum PSA-Wertes und maskiert teilweise vorliegende Karzinome. Neben der BPH 
finden sich in der Prostata weiterhin häufig Entzündungen (Prostatitis), Atrophien und 
präneoplastische Veränderungen (prostatische intraepitheliale Neoplasien, PIN/ aty-
pische adenomatöse Prostatahyperplasie Adenose, AAH / atypische mikroazinäre 
Proliferation, ASAP). Eine PIN zeigt sich vorwiegend in der peripheren Zone und 
weist eine hohe Korrelation mit dem Adenokarzinom der Prostata auf. Die AAH findet 
sich überwiegend in der Transitionalzone und wird durch die Basalzellschicht defi-
niert. Liegt eine fragmentierte Basalzellschicht vor, spricht man von einer AAH. Sind 
keine Basalzellen mehr vorhanden, liegt ein Karzinom bzw. der Übergang zu einem 
Karzinom vor. Eine ASAP ist eine Mischform zwischen benigner und maligner For-
mation. In ihr zeigen sich Zellen beider Entitäten, weshalb eine eindeutige Zuordnung 
schwierig erscheint. Sie stellt den häufigsten Grund für eine Rebiopsie dar (Amann et 
al. 2016). 
EPIDEMIOLOGIE: 2013 wurden laut Robert Koch Institut circa 60.000 Männer mit 
der Erstdiagnose Prostatakrebs konfrontiert. Insgesamt gab es bereits schätzungs-
weise 280.000 Männer, mit einer höchstens fünf Jahre zurückliegenden Diagnose  
(Barnes et al. 2016). Mit 25% ist das Prostatakarzinom die häufigste aller diagnosti-
zierten Krebserkrankungen des deutschen Mannes. Hierbei versterben 11% aller 
Männer an diesem Tumorleiden. Dies macht das Prostatakarzinom zur zweithäufigs-
ten Krebstodesursache und zur sechst häufigsten Todesursache gesamt. Das mittle-





2.2 Europäische Leitlinien zur Vorsorge, Frühdiagnose und Therapieoptionen 
des Prostatakarzinoms  
SCREENING: Deutsche Männer ab dem 45. Lebensjahr mit einer voraussichtlichen 
Lebenserwartung von mehr als 10 Jahren haben einen Anspruch auf Früherken-
nungsmaßnahmen. Sie profitieren von einer frühen Diagnosestellung im organbe-
grenzten Stadium und einer kurativen Therapie. Zu den Maßnahmen zählt die 
Anamnese, körperliche Untersuchung und die Digital-rektale Untersuchung (DRU). 
Die Bestimmung des PSA-Wertes gehört nicht zur Routineuntersuchung. Männer 
sollten über die Vor- und Nachteile einer PSA-Bestimmung informiert werden. Meist 
wird ein Ausgangs-PSA-Wert bestimmt, welcher nach einer gewissen Zeit kontrolliert 
und daraus eine eventuelle Therapie hergeleitet (Leitlinienprogramm 2018). 
Der PSA-Wert ist altersabhängig, wird jedoch ein gewisser Schwellenwert überschrit-
ten (> 4ng/ml) oder zeigt sich nach Kontrolle des Wertes eine gewisse Dynamik  (> 
0,35-0,75 µg/ l/ Jahr) wird eine Prostatastanzbiopsie empfohlen (Attenberg et al. 
2017, Leitlinienprogramm 2018). Da es bei der Bestimmung des PSA-Wertes jedoch 
aufgrund unterschiedlicher Faktoren (zum Beispiel Prostatitis, Zystitis oder BPH) 
vermehrt zu falsch positiven Befunden kommen kann, sind die Aussagekraft und der 
Stellenwert dieser Untersuchung umstritten (Ilic et al. 2013). Auf der einen Seite steht 
die effektive, kostengünstige einfache Screening Methode. Auf der anderen Seite 
darf die hohe falsch-positive Rate der getesteten Männer und die daraus resultieren-
den weiteren Maßnahmen (Biopsie, Kontrolle des PSA-Wertes) nicht außer Acht ge-
lassen werden. Aus diesen Gründen ist die Notwendigkeit einer genaueren Methode 
zur Detektion vor allem des frühen Prostatakarzinoms wichtig (Wolf et al. 2010).  
Eine Prostatabiopsie wird beim Vorliegen eines der nachfolgende Kriterien empfoh-
len:  
 - PSA-Wert von ≥ 4ng/ml bei erstmaliger Früherkennungsuntersuchung 
 - suspekte DRU 
 - auffällige PSA-Dynamik (ohne Wechsel des Bestimmungsverfahrens). 
In den aktuellen Leitlinien steht an erster Stelle für die Diagnosesicherung die trans-
rektale Ultraschalluntersuchungs-Biopsie (TRUS-Biopsie). Während dieser transrek-
talen Ultraschalluntersuchung sollen in der Regel 10-12 Gewebezylinder entnommen 
werden. Die palpatorisch auffälligen Areale können zusätzlich gezielt bioptiert werden.  




Prostata (IDC-P) sowie einem suspekten PSA-Wert bzw. PSA-Verlauf, wird eine er-
neute Biopsie innerhalb von sechs Monaten empfohlen (Leitlinienprogramm 2018). 
Diese Gewebeproben stellen die Grundlage zur weiteren Therapieplanung dar. 
THERAPIEOPTIONEN: Das Prostatakarzinom hat verschiedene Therapieansätze. 
Sowohl eine aktive Überwachung (active surveillance), das „Watchful waiting“, als 
auch eine radikale Prostatektomie, Fokal-, Hormon-,  Strahlen- oder Chemotherapie 
stehen zur Verfügung (Leitlinienprogramm 2018).  
Unter „active surveillance“ versteht man eine kurative Methode, durch die der Tumor 
in den ersten zwei Jahren durch dreimonatliche PSA-Bestimmungen und Digital-
rektale Untersuchungen kontrolliert wird. Zeigt sich der PSA-Wert stabil, so kann auf 
sechsmonatliche Kontrollen umgestellt werden. Die aktuelle Leitlinie 2018 gibt fol-
gende Voraussetzungen für die Anwendung dieser Therapieoption vor:   
 - PSA-Wert ≤10ng/ml 
 - Gleason Score ≤ 6 
 - klinisches Stadium cT1 und cT2 (Wittekind et al. 2005) 
 - Tumor in ≤ 2 Stanzen (bei 10-12 Biopsien) 
 - ≤ 50% Tumor pro Stanze 
Eine erste Rebiopsie wird nach sechs Monaten empfohlen, danach im Abstand von 
12-18 Monaten innerhalb der nächsten drei Jahre. Bei stabilem Befund weiterhin alle 
drei Jahre. Zusätzlich sollten Patienten mit initialem mpMRT und systemischer bzw. 
gezielter Biopsie eine Rebiopsie mit erneutem mpMRT und systemischer Biopsie 
nach 12 Monaten erhalten. Für Patienten ohne initiales mpMRT ist ein solches mit 
systemischer, plus gegebenenfalls gezielter, Biopsie innerhalb von sechs Monaten 
vorgesehen (Nörenberg et al. 2017, Leitlinienprgramm 2018). Vorteile dieser Thera-
pieoption sind, die Verringerungen von Blutungen und Infektionen durch Vermeidung 
unnötiger Biopsien und ein Umgehen der damit einhergehenden Heilungsphase 
(Moore et al. 2013).  
„Watchful Waiting“ hingegen beschreibt eine palliative Handhabung. Diese soll die 
Nebenwirkungen einer Behandlung  minimieren, geht jedoch mit einer Verkürzung 
der Überlebenszeit einher. Hierbei gibt es keine festgelegten Parameter zur Kontrolle. 
Man kann es jedoch in jedem Stadium der Erkrankung anwenden (Mottet et al. 2016). 
Die radikale Prostatektomie ergab lediglich bei Patienten unter 65 Jahren und einem 




ting“ (Heidenreich et al. 2014). Dabei treten nach den Operationen häufig eine erekti-
le Dysfunktion und eine postoperative Inkontinenz auf. Hierbei findet sich nur ein ge-
ringer Unterschied zwischen der laparoskopischen und der offenen Prostatektomie 
(Mottet et al. 2016). 
In frühen Erkrankungsstadien wird derzeit als weitere Option die Photodynamische 
Therapie (PDT) getestet. Diese ist eine minimal-invasive und klinisch in anderen Be-
reichen bereits anerkannte Methode (Gheewala T et al. 2017). Die PDT zeichnet sich 
durch drei Hauptkomponenten aus: den Photosensibilisatoren (durch Licht 
aktivierbare Substanzen), molekularen Sauerstoff und Licht. Nach Verabreichung 
(intravenös oder lokal) des Sensibilators, reichert sich dieser tumorselektiv an. Da-
nach kann der Tumor mit Licht einer geeigneten Wellenlänge bestrahlt werden. Hier-
bei werden durch den Sauerstoff und den vorher verabreichten Sensibilator toxische 
Substanzen produziert, welche den Tumor schädigen (Jocham D et al. 2000). Diese 
Therapieform kann eine Zwischenstufe zwischen active surveillance und der radika-
len Prostatektomie darstellen. Die PDT wird jedoch noch kritisch evaluiert (Ritch C R. 
2017).  
Eine weitere, jedoch umstrittene Methode ist die Androgendeprivation bei älteren Pa-
tienten mit lokal fortgeschrittenem Prostatakarzinom. Diese „chemische Kastrati-
on“ geht nicht nur mit einem erhöhten Risiko für Osteoporose, Diabetes mellitus oder 
dem Abbau der Muskelmasse einher. Sie zeigt darüber hinaus keine Verlängerung 
der Lebenszeit (Lu-Yao. 2014). 
2.3 Multiparametrische Magnetresonanztomographie in der Diagnostik der  
Prostata 
Um invasive Verfahren, wie die Transperitoneale-Ultraschallgesteuerte Biopsie 
(TRUS) zu optimieren, spielt die mpMRT eine zunehmende Rolle. So wird in den ak-
tuellen Leitlinien ersichtlich, dass sich initial negativ bioptierte Patienten in den 
mpMRT-gestützten Biopsien in ca. 10% positiv hinsichtlich Prostatakarzinome zeigen. 
Die beste Detektionsrate wird durch eine Kombination aus der systemischen und der 
gezielten Biopsie erreicht. Wichtig hierbei ist, dass die mpMRT keinen Teil der Routi-
nediagnostik darstellt. Sie kann die Primärdiagnostik erweitern. Zusätzlich weist ein 
mpMRT mit PI-RADS < 3 ein geringes Risiko für falsch negative Ergebnisse auf. In 
diesen Fällen sollte deshalb weiterhin zu oben genannten Therapieoptionen eine 




linienprogramm 2018). Eine groß angelegte Studie aus Großbritannien zeigte eine 
relevante Reduktion der Primärbiopsierate um 27% durch Einsatz einer mpMRT in 
der Primärdiagnostik (Nörenberg D et al. 2017). Wichtig hierbei ist nicht nur die Er-
kennung von Läsionen, sondern eine möglichst genaue Differenzierung zwischen 
benignen und malignen Defekten (Kozlowski et al. 2006). Einen weiteren Schwer-
punkt stellt die Diskriminierung unterschiedlicher Malignitätsstufen und somit die wei-
tere Therapieplanung dar. In verschiedenen Studien wurde gezeigt, dass ein signifi-
kanter Unterschied zwischen einer Gleason 6 und 7 Läsion besteht. So werden 
Gleason 6 Läsionen als niedrigmaligne Läsionen im Gegensatz zu Gleason 7 Läsio-
nen als maligne-hochmaligne Defekte unterschiedlicher Therapieformen zugeführt 
(Klotz. 2017, Kirkham. 2006). 
Desweiteren stellt sie eine wichtige präoperative Voraussetzung dar. Die mpMRT 
kann nicht nur für eine Unterscheidung zwischen Läsionen genutzt werden. Man 
kann durch sie auch eine Information über die Größe, Lokalisation und die lokale 
Ausbreitung (Staging) der Läsionen gewinnen (Wang et al. 2014, Brierley et al. 2017). 
SEQUENZEN: T2-w Sequenzen in drei Ebenen (paraaxial, parakoronar und sagittal) 
sind vor allem für die morphologische Bildgebung der Prostata notwendig. Hier findet 
man flüssigkeitsreiches Gewebe hell dargestellt. Die T2-w Sequenz erbringt den bes-
ten Kontrast zwischen der Transitional- bzw. Zentralzone und der peripheren Zone. 
Die ESUR-Leitlinie gibt für 3T MRT-Geräte eine Schichtdicke von 3 mm an. Mit ihr 
kann man eine gute, zonale Unterteilung der Prostata sowie die Beurteilung eines 
eventuellen extraprostatischen Wachstums tätigen. Postentzündliche oder  
-therapeutische Veränderungen sowie Atrophien können die Beurteilung vor allem in 
der peripheren Zone erschweren (Barentsz et al. 2012). Mit 88-91% ist die T2-w Se-
quenz zwar sensitiv aber mit nur 61-67% nicht spezifisch für die Erkennung des 
Prostatakarzinoms. Aus diesem Grund stehen vor allem zur Erhöhung der Spezifität 
zusätzlich die DWI- sowie die DCE-Sequenzen zur Verfügung (Nörenberg D et al. 
2017. Die Diffusionsgewichtete Sequenz (DWI) stellt die extrazelluläre Beweglichkeit 
der Wasserstoffatome (Brownsche Molekularbewegung) in unterschiedlichen Anre-
gungswinkeln (flip angles) dar. Auf Grundlage dieser Molekularbewegung auf der 
axialen Ebene (flip angle 90°) wird aus der DWI ein Diffusionskoeffizient, der soge-
nannte „Apparent Diffusion Coefficient“ (ADC) bestimmt. Der ADC quantifiziert die 




zeigen Malignome eine eingeschränkte Wasserdiffusion, welche die freie Brownsche 
Molekularbewegung einschränkt (hohe DWI-Werte) und den Diffusionskoeffizienten 
sinken lässt (niedrige ADC-Werte). Eine große Rolle bei der DWI spielt der soge-
nannte b-Wert. Der b-Wert verbessert den Kontrast zwischen Geweben mit unter-
schiedlicher Beweglichkeit der Wasserprotonen  (Attenberger et al. 2017). Laut 
ESUR-Leitlinien sollten als b-Werte 0,100 und  800-1000 s/mm2 genutzt werden. 
Neuere Studien haben jedoch den Vorteil von b-Werten, von bis zu 1500-2000 s/mm2 
vor allem für unerfahrenere Radiologen, gezeigt (Manenti et al. 2014).Diese Empfeh-
lung wurde allerdings mit einer höheren falsch negativen Rate assoziiert und befindet 
sich noch in der experimentellen Phase (Ning et al. 2018). Die DCE nutzt die Perfu-
sion von gadoliniumhaltigem Kontrastmittel. Sie besteht aus einer Reihe von schnel-
len axialen T1-w Sequenzen vor und nach Gabe von Gadolinium. Das maximale zeit-
liche Auflösungsvermögen sollte hierbei bei 15 s nach Bolusgabe und einer 3ml/s 
Applikation von Kontrastmittel liegen. Empfohlen wird die weitere Bilderfassung für 
mindestens fünf Minuten. Hierbei zeigt erkranktes Gewebe typischerweise ein star-
kes frühes Enhancement und ein sogenanntes „ Wash-out“ Phänomen, welches die 
Abnahme der Kontrastierung nach Bolusgabe bezeichnet. Die Schichtdicke sollte bei 
3T Geräten 4 mm betragen (Nörenberg et al. 2017, Barentsz et al. 2012). 
2.4 Prostate Imaging Reporting and Data System PI-RADS™ V1 und V2 
Im Jahr 2012 wurde von der European Society for UroRadiology (ESUR) und dem 
American College of Radiology (ACR) erstmals ein System zur Vereinheitlichung von 
Prostata MRT-Bildern entwickelt das „Prostate Image-Reporting and Data System 
Version 1“ (PI-RADS™ V1) (Barrett et al. 2015). 
In diesem System bekam jede suspekte Läsion und deren Erscheinungsbild einen 
Punktewert von 1-5. Zusätzlich bildete man einen Gesamtsummenscore, welcher die 
Wahrscheinlichkeit für das Vorliegen eines klinisch signifikanten Karzinoms angibt. 
PI-RADS V1 wurde vor allem in Europa untersucht und durch verschiedene Studien 
validiert. Es zeigte sich zwar ein deutlicher Nutzen dieser Standardisierung, dennoch 
gab es viele Uneinigkeiten bezüglich der Beurteilung. Aus diesem Grund konnte 
2014 in Zusammenarbeit der ESUR, dem ACR und anderen Institutionen eine über-
arbeitete Auflage „PI-RADS V2“ herausgegeben werden (Weinreb et al. 2015). 
Das Ziel dieser neuen Auflage ist eine Vereinheitlichung der technischen Anforde-




chung. Ein Hauptbestandteil ist es, eine Vorhersage des Malignitätsrisikos geben zu 
können. PI-RADS V2 beinhaltet folgende Aspekte: 
 DWI ist dominant für Läsionen der peripheren Zone. 
 T2-w ist dominant für Läsionen der Transitionalzone. 
 Für beide gibt es einen separaten 5 Punkte Plan.  
 DCE spielt eine untergeordnete Rolle, bekommt einen 2 Punkte Plan (positiv 
oder negativ).  
 Bei der DWI-Sequenz sind hohe b-Werte notwendig. Aus ihr wird die ADC-
Mappe berechnet. 
 Die Prostata wird in 39 Sektoren eingeteilt (siehe Abbildung 1). 
 Magnetic resonance spectroscopic imaging (MRSI) wird nicht benötigt.  
 Die Größe der Läsion wird zur Punkteermittlung beurteilt. 
Die Zusammenschau der oben genannten Merkmale führt weiterhin zu einem Punkt-
wert auf der Likert-Skala von eins bis fünf, welcher das potentielle Malignitätsrisiko 
vorhersagt (siehe Abbildung 2): 
 1: Sehr niedrig (das Vorliegen eines Karzinoms ist sehr unwahrscheinlich) 
 2: Gering (das Vorliegen eines Karzinoms ist unwahrscheinlich) 
 3: Intermediär (das Vorliegen eines Karzinoms ist fragwürdig) 
 4: Hoch (das Vorliegen eines Karzinoms ist wahrscheinlich) 



















Abb. 2: Übersicht über die Zusammensetzungen der Bewertungen in PI-RADS V2 der unter-
schiedlichen Zonen und Sequenzen (Modifiziert aus Barentsz et al. 2016). 
2.5 Probengewinnung  
Um oben genannte Proben zu gewinnen, stehen zwei verschiedene Möglichkeiten 
zur Verfügung: die gezielte und die zielgerichtete Biopsie. Zudem können beide Vari-
anten in Kombination eingesetzt werden.  
1. Mittels MRT-gestützter Prostatabiopsie, werden aus einer definierten Läsion 
gezielt 1-3 Stanzproben entnommen. Hierbei wird der Patient unter laufender 
MRT-Kontrolle gezielt punktiert. Zusätzlich kann dazu eine CAD-Software zur 
Fusionierung und Kalkulation der Koordinaten, der vorher detektieren Läsio-
nen genutzt werden. Mit Hilfe dieser Kalkulationen wird eine Führungshülse 













Abb. 3: Prostatastanzbiospie. Links: T2-w sagittal und parakoronal mit Darstellung der Füh-
rungshülse im Enddarm  und der angezielten Prostataläsion. Rechts: Dokumentation der 
Biopsiestelle (in der linken peripheren Zone) mit ausgefahrener Nadel (Malich, nicht publi-
ziert). 
2. Die Fächerbiopsie zeichnet sich dadurch aus, dass die Prostata nach einem 
bestimmten Muster bioptiert wird. Die Leitlinie der DGU empfiehlt dabei, dass 
10-12 Gewebezylinder entnommen werden sollten.  Bei palpatorisch auffälli-
gen Befunden, können diese zusätzlich dazu punktiert werden. Hierbei kön-
nen Karzinome oftmals nicht detektiert werden (Börgermann et al. 2014). 
3. Eine Kombination aus beiden Varianten ist die MRT/TRUS-Fusionsbiopsie. 
Bei dieser werden die mpMRT-Bilder mit TRUS-Bildern fusioniert und damit 
eine gezielte 12-fach Biopsie aus den suspekten Läsionen gewonnen (Brock  
et al. 2015). 
Erstere hat zwei Vorteile: Sie liefert eine bessere Aussage zur Operabilität des Be-
fundes bzw. zum Kapseleinbruch und per continuitatem Infiltration des perinealen 
Fettkörpers, der Urethra oder des Rektums sowie eine genauere Lokalisation der 
Läsion. Dies ermöglicht eine eindeutigere operative Entscheidung zum Erhalt des 
neurovaskulären Bündels (Nörenberg et al. 2017). 
Ein entscheidender Unterschied zwischen Variante eins und zwei liegt darin, dass die 
gezielte Punktion kein „blindes Verfahren“ ist. Weitere Vorteile gegenüber der Fä-
cherbiopsie sind zudem weniger Komplikationen (Blutungen, Infektionen) und eine 
erhöhte Treffsicherheit, sowie die Reduktion der falsch negativen Biopsien. Es folgt 
eine bessere Risikoklassifizierung und eine Verringerung von Rebiopsien  (Bjurlin et 
al. 2014). Mit einer Sensitivität von nur 53% weist die Fächerbiospie eine hohe falsch 




sionen (Brock et al. 2015). Als eine mögliche Ursache hierfür wird die nahe an der 
Harnblase liegende Prostatazone (anterior und apikal) genannt. Aufgrund der höhe-
ren Wahrscheinlichkeit einer Urethraverletzung werden diese Lokalisationen häufig 
nicht erfasst. Weiterhin kann nur eine bedingte Einschätzung der Ausdehnung der 
Läsion getätigt werden. Hinzu kommt oftmals die Unterschätzung des Gleason Sco-
res (Nörenberg et al. 2017). Aus diesem Grund müssen circa ein Drittel der Männer 
innerhalb von fünf Jahren erneut bioptiert werden, in der wiederholten Biopsie wer-
den dann wiederum 13-41% maligne Diagnosen gestellt (Brock et al. 2015). 
2.6 Gleason Score 
Speziell für die Prostata wurde ein Gradingsystem entwickelt, der sogenannte Glea-
son Score. Dieser dient zur Beurteilung der verschiedenen histologischen Wachs-
tumsmuster des Prostatakarzinoms. Besonders hierbei ist, dass das Scoringsystem 
sowohl das vorherrschende als auch das zweitrangige Wachstumsmuster berück-
sichtigt. „Die Grundmuster werden nach abnehmendem Grad der histologischen Dif-
ferenzierung mit steigender Punktzahl (1 bis 5) belegt, Der niedrigste Malignitätsgrad 
ist durch jeweils einen Punkt des primären (vorherrschenden) und sekundären 
(zweithäufigsten) Grundmusters charakterisiert (1 + 1 = 2)“ (Amann et al. 2016) (sie-
he Abbildung 4). 
 
Abb. 4: Gleason Score. Links: Schematische Darstellung Rechts: Histologische Darstellung 




Somit liegt der höchste Gleason Score bei 10 (5 + 5). Jedes Muster hat eine eigene, 
genaue Definition. Ein Gleason Score von 6 und 7a (3 + 4) wird einem mittleren Risi-
ko zugeordnet, wohingegen Werte ab 7b (4 + 3) – 10 zu den High-risk Karzinomen 
gezählt werden. Dieser Wert spielt in der Therapieplanung eine wichtige Rolle. So 
können Karzinome mit einem Gleason Score bis 7a und weiteren günstigen Faktoren 
(siehe Punkt 2.2 Therapieoptionen) mit active surveillance beobachtet werden, wo-
hingegen aggressive Tumoren in der Regel radikal operiert werden, in seltenen Fäl-
len aber auch andere Therapiekonzepte möglich sind. 
2.7 CAD-Software Watson Elementary™ 
Die untersuchte CAD-Software ist eine statische Anwendung. Hierunter versteht man 
ein nicht trainierbares System mit festen Parametern. Die mpMRT Bilder werden 
vollautomatisiert ohne mögliche Intervention des Anwenders in drei Schritten bear-
beitet (Roethke et al. 2016): 
1. Segmentierung und Fusionierung der Prostata aus den Input-mpMRT Bild-
sequenzen (T2-w, DWI, DCE). 
2. Quantitative Bildbearbeitung Generierung einer ADC-Mappe aus den DWI 
Sequenzen, Kinetikauswertung aus der DCE-Serie mit Implementation des 
Tofts-Models (Ktrans, Ve and Kep), Kontrastbearbeitung der Bilder zur Dif-
ferenzierung unterschiedlicher Gewebebeschaffenheiten.  
3. Detektion der (laut interner Systeminformation) statistisch suspekten Area-
le und Zusammenführung der aktuellen Berechnungen zur Darstellung in 
einem Datendiagramm. 
Am Ende dieser Schritte präsentiert die CAD-Software einen auf Pixeln basierenden 
Malignitätsvorhersagewert zwischen 0 und 1. Dieser „Malignancy Attention In-
dex“ (MAI) gibt eine Korrelation zum potentiellen Gleason Wert an (Roethke et al. 
2016). Zur Visualisierung der suspekten Areale generiert das Programm eine Wär-
mekarte. In dieser werden suspekte Areale mit warmen Farben (rot) gekennzeichnet, 
wohingegen benigne Läsionen in kalten Farben (blau) repräsentiert werden. Diese 







Abb. 5: Malignancy Attention Index. Links: T2-w Sequenz mit generierter MAI Farbskalierung 
(Thon nicht veröffentlicht), rechts: Zuordnung der einzelnen MAI-Werte zu einer Farbe. (mo-
difiziert aus Roethke et al. 2016) 
Wie in Abbildung 6 dargestellt, werden weiterhin die suspekten Areale automatisch in 
ein Säulendiagramm generiert (siehe Abbildung 6).  
 
 
Abb. 6: MAI-Säulendiagramme. x-Achse: MAI-Wert, y-Achse: Vorkommen (%). Links: PCa 




3 Ziele der Arbeit 
Die vorliegende Dissertationsarbeit analysiert das diagnostische Potential des CAD-
Systems (Watson Elementary™, Watson Medical, Den Ham, Niederlande) in der De-
tektion von malignen Prostataläsionen auf der  Grundlage von mpMRT-Bildern. Hier-
für wurden unterschiedliche Sachverhalte geprüft: 
 In wie vielen Fällen kann die Software die arterielle Verlaufskurve richtig  
definieren? 
 Wie hoch ist die Sensitivität des CAD-Systems? 
 Wie hoch ist die Spezifität des CAD-Systems? 
 Kann der berechnete MAI als Vorhersagewert des Gleason Scores genutzt  
werden? 










































































In dieser Studie wurde die wachsende Notwendigkeit für kommerzielle CAD-Systeme 
für den Bedarf im radiologischen und gegebenenfalls auch im urologischen Alltag 
gezeigt. Eine nicht invasive automatisierte Vorhersageoption des Risikoprofils einer 
Prostataläsion wäre im diagnostischen Alltag sehr wünschenswert. Es gibt immer 
mehr Studien, welche die Rolle von CAD-Systemen in Bezug auf die Unterstützung 
von radiologischen Befunden untersuchen. Groß angelegte Studien (n = 89 (Giannini 
et al. 2017) und n = 107 (Litjens et al. 2015)) zeigen unterschiedliche Wege, wie 
CAD-Systeme die Befundung der Radiologen verbessern könnten. Die Sensitivität 
hierbei konnte von 80,9% auf 87,6% verbessert werden (Giannini et al. 2017).  
Unter Zuhilfenahme von CAD-Systemen kann die Differenzierung sowohl zwischen 
benignen und malignen (AUC 0,81 und 0,88), als auch zwischen indolenten und ag-
gressiven (AUC 0,78 gegen 0,88) Tumoren verbessert werden (Litjens et al. 2015). In 
beiden Originalarbeiten wurde das CAD-System jedoch zuvor mit vergleichbaren Da-
tensätzen aufgebaut und abgestimmt. In unserer Studie war dies aufgrund der feh-
lenden Möglichkeit der Interaktion mit den hinterlegten CAD-Informationen nicht mög-
lich. Die diagnostische Genauigkeit der Watson Elementary™ Software wurde in ei-
nem Kollektiv von 79 Patienten mit insgesamt 47 malignen und 57 benignen MRT-
gestützt bioptierten Prostataläsionen evaluiert.  
Watson Elementary™ bearbeitet automatisch die Bildserien des multiparametrischen 
Prostata-MRT und errechnet einen Malignitätsindex (MAI), welcher die 
Malignomwahrscheinlichkeit einer Läsion vorhersagen kann. In der Vorhersage eines 
Prostatakarzinoms erreichte die Software in unserer Studie ohne Prädilektionskriteri-
en oder Cut-off-Werte eine Sensitivität von 46,81%, eine Spezifizität von 75,44% und 
einen positiv prädiktiven Wert von 61,11%. In einer vorherigen Studie von Roehtke et 
al. 2016 wurde die diagnostische Genauigkeit von Watson Elementary™ an 45 Pati-
enten mit insgesamt 1102 MR/TRUS-bioptierten Läsionen (76 maligne, 1026 benigne) 
untersucht. Hier erreichte die Software mit einem bestmöglichen Cut-off-Wert des 
quantitativen Malignitätsindex eine Sensitivität von 85,71% sowie eine Spezifität von 
87,50%. Nachdem bei unserer Studie ein optimierter Cut-off-Wert  verwendet wurde, 
konnte eine Sensitivität/Spezifität von 70,2%/61,4% erreicht werden. Diese Ergebnis-
se liegen noch immer unter den publizierten Daten der Studie von Roehtke et al. 




genz zwischen diesen beiden Studien liegt an mehreren, sich unterscheidenden Ein-
flüssen.  
Ein Faktor stellt die unterschiedliche Probengewinnung dar. So wurde bei Roethke et 
al. 2016 eine Kombination aus MRT-gestützten transperinealen und systemischen 
Biopsien (ca. 25 Biopsien pro Patient) verwendet. In unserer Arbeit wurden die Pro-
ben ausschließlich durch MRT-gestützte transrektale Biopsien (ca. zwei Proben pro 
Patient) gewonnen. Kapitel 2.5 beschreibt beide Methoden. Hieraus wird ersichtlich, 
dass die MRT-gestützte Biopsie die genauere Biopsieform darstellt. Dadurch ist eine 
genauere Lokalisation der Pathologie möglich, wohingegen durch die systemische 
Biopsie keine genaue Aussage zur Lokalisation der Histologie erfolgen kann. Abge-
sehen von der Anzahl der entnommenen Proben, definieren beide Arbeiten eine Lä-
sion als „maligne“, wenn sich mindestens ein Untersuchungsstück als positiv für Ma-
lignität bestätigt. Ein weiterer Unterschied in der Analyse, welcher die Abweichung 
der Ergebnisse verursachen kann, findet sich in der ausgewählten Schwelle des Ma-
lignitätsindex (MAI-Wert) zur Definition einer malignen Läsion. Roethke et al. 2016 
legte diesen Wert bei 0,6 fest, denn dieser sollte einem Gleason Score von 6 ent-
sprechen. Die Ergebnisse unserer Studie zeigen jedoch, dass die MAI-Werte bei fast 
allen Läsionen, unabhängig vom Charakter, größer als 0,6 sind. Eine Voraussetzung 
für eine hohe CAD-Genauigkeit, insbesondere der Neuron Network basierten Softwa-
ren wie Watson Elementary™, ist das vielfältige Training des Systems in mehreren 
Ebenen und an möglichst vielen zu untersuchenden Datensätzen mit ähnlichen Er-
gebnissen (Schmidhuber. 2015., Song et al. 2017).  
Ein großer Nachteil und eine Begrenzung für unsere Studie war die fehlende Mög-
lichkeit der Anpassung beziehungsweise des Trainings des hinterlegten CAD-
Algorithmus an unseren Datensatz. Roethke et al. 2016 haben das System grund-
sätzlich etabliert und mit ähnlichen Daten, entsprechend ihrem Testkollektiv im Vo-
raus trainiert (3T Siemens Scanner). Mit diesem Training des Neuron Networks vor 
dem Testlauf des Programms sind somit zum Teil die Leistungsunterschiede zu un-
serer Studie zurückzuführen. So wurde in unterschiedlichen Publikationen gezeigt, 
dass mit einem aktiven überwachten Lernen der Datensätze verbesserte Ergebnisse 
mittels Neural Network erzielt werden können (Fei et al. 2017, Song et al. 2015,  
Greer et al. 2018). 




führen zu Kontrastdifferenzen, welche vor der Etablierung der CAD-Software an ei-
nem neuen Arbeitsplatz durch intensives Training beseitigt werden sollen. In einer 
vorangegangen Studie von Wang et al. 2014 wurden verschiedene Arbeiten in Bezug 
auf differente Merkmale (Feldstärke, Analysemodalitäten, Definition der Läsionen und 
angewandte Systeme) mit bis zu 100 MRT-Fällen verglichen. Hierbei wurde ein brei-
tes Spektrum an Ungleichheiten aufgezeigt, welche die Notwendigkeit des Trainings 
mit unterschiedlichen Quellen hervorheben. Der Einsatz unterschiedlicher Patienten-
spulen, wie die Endorektalspule erhöht die Variation der Untersuchungsmethodik.  
Weiterhin wurden in der vorherigen Studie b-Werte zwischen 0-800/mm2  verwendet 
(Roethke M C et al. 2016), wohingegen in  unserer Studie b-Werte von 0-1000 s/mm2 
genutzt wurden. Manenti et al. 2014 zeigte eine Verbesserung der Genauigkeit bei b-
Werten von 1000-2000 s/mm2, sodass die Verwendung von b-Werten bis lediglich 
800 s/mm2 kritisch hinterfragt werden sollte. Diese Differenz kann die ADC-Wert-
Berechnung deutlich beeinflussen und einen signifikanten Unterschied in der Aus-
wertung erbringen.  
Das Volumen der Läsionen sollte gesondert betrachtet werden. Die vorliegende Stu-
die hat als ein Ausschlusskriterium eine technische Unstimmigkeit mit der CAD-
Software. So lagen in circa 86% der Fälle Läsionen unter 1 ml vor, in 49% der Fälle 
sogar kleiner als 0,5ml. Watson Elementary™ zeigte lediglich eine zufriedenstellende 
Vorhersageleistung bei Läsionen größer als 1,0 ml. Dies erklärt gegebenenfalls die 
variierenden Ergebnisse der Studien, bei denen die Untersuchungsvolumina unter-
schiedlich waren. In der Vergleichsstudie von Roethke et al. 2016 wurden Läsionen 
unter 0,5 ml, unter Beachtung der ESUR Richtlinien (Barentsz et al. 2012) von 2012 
als „klinisch nicht signifikante Malignome“ klassifiziert und deshalb von der Studie 
ausgeschlossen. Hervorzuheben ist jedoch, dass maligne Läsionen kleiner als 0,5 ml 
keinen Unterschied in Bezug auf Malignität und den Gleason Score im Vergleich zu 
größeren Läsionen zeigen. (Thon et al. 2017, Figur 7c) Diese Ergebnisse unterstüt-
zen die Evidenzlage, dass auch kleinere Läsionen einen signifikanten Einfluss auf 
das Outcome und den Behandlungserfolg der Patienten haben können. Dies sollte 
dazu betragen, auch kleinere Defekte gemäß den Leitlinien zu bioptieren und even-
tuell zu therapieren (Harnden et al. 2008). 
Des Weiteren stellt die große Variation der Gesamtheit der Prostatapathologien ei-




System Watson Elementary™ wurde dahingehend entwickelt, dass eine Überein-
stimmung mit dem Gleason Score errechnet werden soll (Roethke et al. 2016). Dies 
ist durch unsere Studie nicht bestätigt worden. Auch hier können Variationen zwi-
schen den einzelnen auszuwertenden Datensätzen (Training und Testung) schon zu 
Unterschieden in der Bewertung des Gleason Scores führen. Wie vorrangegangene 
Studien zeigen, besteht eine minimale Abweichung zwischen unterschiedlichen Be-
gutachtern meist nur im oberen oder unteren Bereich (4 und 8 bis 10) des Gleason 
Scores (Gottipati et al. 2012, Sadimin et al. 2016). 
Außerdem spielt die Verteilung des Gleason Scores der untersuchten Läsionen eine 
weitere wichtige Rolle bezüglich der statistischen Auswertungen. So lagen in unserer 
Studie ein Großteil der Gleasonwerte zwischen 6 oder 7 (3+3 oder 3+4) mit weniger 
Läsionen im niedrigen und im oberen Scala-Bereich. Diese ungleichmäßige Vertei-
lung beeinflusst die Pearson Korrelation möglicherweise negativ, so dass eine Korre-
lation zwischen Malignitätsindex und Gleason Score statistisch nicht nachgewiesen 
werden kann (Zar. 2010). 
Die ROC-Analyse der PI-RADS™ Klassifikation, zeigt eine geringere Genauigkeit in 
unserer Studie im Vergleich zu vorher publizierten Arbeiten auf (Bittencourt et al. 
2015, Roethke et al. 2014). Eine vorangegangene Studie von Kasel-Seibert et al. 
verglich die Ergebnisse von PI-RADS™ Version 2 mit Version 1. Sie stellte eine hohe 
Genauigkeit der AUC von 0,88 und 0,91 für V1 und V2 dar. Dennoch dürfen erhebli-
che Unterschiede in der Methodik und Datenauswahl keinesfalls außer Acht gelas-
sen werden. Auf der einen Seite wurden Patienten mit PI-RADS 1 oder 2 Läsionen 
nicht bioptiert und somit aus unserer Studie ausgelassen, welches die Anzahl der 
richtig negativen Läsionen beeinflussen könnte. Der Großteil der PI-RADS 3 Läsio-
nen wurde ebenso außen vor gelassen, da diese auch nicht bioptiert wurden. Eine 
geringe Anzahl der beachteten Läsionen (auch PI-RADS 2 und 3) resultiert haupt-
sächlich aus der Herunterstufung der PI-RADS 4 Läsionen nachdem die V2 einge-
führt wurde.  Auf der anderen Seite wurden in anderen Studien PI-RADS 3 Läsionen 
in der offiziellen Auswahl berücksichtigt (Litjens et al. 2014). Wichtig hierbei zu be-
achten ist, dass die Malignitätsrate mit nur 29% in den untersuchten Läsionen relativ 
niedrig ausfällt (Kasel-Seibert et al. 2014). In unserer Studie lag der Anteil invasiver 





Die vorliegende Studie zeigt, dass eine sorgfältig programmierte kommerzialisierte 
CAD-Software Watson Elementary™ bei Veränderungen der Ausstattung und des 
Untersuchungsprotokolls nicht zufriedenstellend operiert, obwohl fast doppelt so viele 
Patienten wie in vorangegangenen Studien untersucht wurden (Roethke et al. 2016, 
Peng et al. 2013, Shah et al. 2012).   
Die fehlende Möglichkeit des Programmtrainings, die geringe Anzahl von PI-RADS 2 
und 3 Läsionen und der anspruchsvolle Charakter des Datensatzes, einschließlich 
kleiner Läsionen, welche in anderen publizierten Studien als Ausschlusskriterium 
festgelegt wurden, sollten als mögliche beeinflussende Faktoren betrachtet werden. 
Wichtig zu beachten ist jedoch, dass die mpMRT-Parameter, welche in unserer Ab-
teilung angewendet werden, mit den Empfehlungen des American College of 
Radiology in PI-RADS™ V2 übereinstimmen. Im Vergleich zu einer vorhergehenden 
Studie von Wang et al. unterstützen unsere Ergebnisse die Annahme, dass die diag-
nostische Bedeutung des getesteten CAD-Systems stark vom untersuchten Daten-
satz abhängig ist (Wang et al. 2014). 
In Zusammenschau aller Ergebnisse ist die getestete CAD-Software nicht zufrieden-
stellend für die alleinige Nutzung. Eine notwendige und wichtige Voraussetzung für 
eine CAD-Software ist die Zuverlässigkeit der diagnostischen Aussagefähigkeit vom 
Datensatz der unterschiedlichen Ausgangsdaten. Eine breit gefächerte Grundlage an 
Datensätzen für besseres und eventuell auch interaktives Systemtraining sollte zu-
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